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【摘要】 目的 初步评估贝壳多孔羟基磷灰石基骨修复材料及该材料和骨形成蛋白-2 联合应用引导比格犬牙
周组织再生的效果。方法 选取 18 月龄比格犬 6 只，牙周基础治疗后 1 周，在下颌第二、三、四前磨牙，建立急性
牙周骨缺损模型，依照分组情况进行不同治疗。实验组( T 组) 植入骨修复材料和骨形成蛋白-2; 阴性对照组( NC
组) 植入骨修复材料; 空白对照组 ( BC 组) 不植入任何材料。实验设计采取同颌同名牙对照，同一只比格犬的
3 对同颌同名牙分别为: 空白对照组和阴性对照组，阴性对照组和实验组，空白对照组和实验组。术后 12 周，处
死动物，Micro-CT 检查并对数据进行统计学分析。结果 材料植入后，未见材料溢出，植入局部和全身都未见明
显不良反应。3 组缺损都有一定程度骨再生，以 T 组再生组织量最多，BC 组最少。Micro-CT 结果显示: T 组、NC
组和 BC 组的骨再生平均高度为( 4． 50 ± 0． 47) mm、( 1． 75 ± 0． 42 ) mm 和( 0． 87 ± 0． 31 ) mm。NC 组和 BC 组相
比，差异有统计学意义( P ＜ 0． 05) 。T 组与 NC 组和 BC 组相比，差异均有统计学意义( P ＜ 0． 05) ，且有临床意义。
结论 贝壳多孔羟基磷灰石基骨修复材料和骨形成蛋白-2 联合应用于比格犬，可以获得更好的引导组织再生效
果。
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Core-shell Hydroxyapatite Combined with Bone Morphogenetic Protein 2 in Periodontal Regeneration Treatment
in Dogs CHEN Bin1，WU Wen-lei，SUN Wei-bin，et al． 1Department of Periodontology，The Affiliated Stomatologi-
cal Hospital of Nanjing University Medical College，Nanjing 210008，China
【Abstract】 Objective To evaluate the ability of core-shell hydroxyapatite bone graft material alone and combined
with bone morphogenetic protein 2 ( BMP-2) in periodontal regeneration treatment in dogs． Methods Thirty-six defects
were created in six 18-months male beagle dogs at the sites of the second，third and fourth mandibular premolars one week
later after the dogs were treated with non-surgical periodontal therapy． Different treatments were carried out according to
which group the teeth belonged． There are 3 groups． The test group ( group T) was treated with core-shell hydroxyapatite
bone graft material combined with BMP-2; the negative control group ( group NC) was treated with core-shell hydroxyapa-
tite bone graft material alone and the blank control group ( group BC) was treated with no graft material． When a tooth
was selected into one of the 3 groups randomly，the tooth with the same name on the other side in the same jaw was se-
lected into another group． 6 defects in the same dog were made and divided into 3 groups． The animals were sacrificed 12
weeks after surgery and analyzed by Micro-CT． Results There was no adverse reaction after material was planted． There
were bone regenerations in all groups． Group T got the best bone regeneration while group BC got the least bone regenera-
tion． The biggest height of bone regeneration for group T，group NC and group BC were ( 4． 50 ± 0． 47 ) mm、( 1． 75 ±
0． 42) mm and ( 0． 87 ± 0． 31) mm according to Micro-CT evaluation． There were statistical difference of bone regenera-
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tion height between group NC and group BC． There were statistical differences between group T and group NC and be-
tween group T and group BC． Conclusion More periodontal tissue regeneration could be got when core-shell hydroxyap-
atite bone graft material was used with bone morphology protein 2．
【Key words】 Periodontal tissue regeneration; Core-shell hydroxyapatite; Bone morphogenetic protein 2; Perio-
dontal treatment






















［3］。骨形成蛋白-2 ( bone morphoge-










成年雄性 18 月龄比格犬 6 只 ( 许可证 SYXK9




骨，在颊侧制备骨缺损，缺损为高 5 mm、深 3． 5 mm，
宽度以暴露牙根的颊侧面为准，刮除暴露于牙根表
面的牙周膜，用刮治器去除部分牙骨质，在缺损底部
的牙 根 表 面，用 直 径 1 mm 的 小 球 钻 磨 出 深 约




实验分为 3 组: 实验组( T 组) 、阴性对照组( NC








生物 医 学 工 程 研 究 中 心 提 供 并 灭 菌 处 理。由 于
BMP-2 为酸性蛋白，在碱性环境中易失活，本实验采
用 pH 7． 2 的磷酸盐缓冲系统来溶解 BMP-2。牙周
缺损模型建立后，将灭菌处理的骨材料置入浓度为
0． 20 mg /mL、体积为 1 mL 的 BMP-2 溶液中，浸泡
2 min 备用。由于 BMP-2 易失活，实验使用的低浓
度 BMP-2 溶液应在实验当天配置，且置于 4 ℃保存。
分组确定后，T 组在骨缺损部位植入贝壳多孔
羟基磷灰石基骨修复材料和 BMP-2 复合物，NC 组在
骨缺损部位植入贝壳多孔羟基磷灰石基骨修复材
料，BC 组不植入任何材料，龈瓣复位缝合。术后 3 d
连续肌注庆大霉素 8 × 104 U，每日 1 次。
3． 普通根尖片检查






模型作为对照，另选取 1 只 18 月龄雄性比格犬，体
重 14． 5 kg，依照前述造模方法处理，同样方法颈动











实验数据用 SPSS 13． 0 统计软件处理，方差分析















材料生物相容性良好( 图 2) 。
3． 根尖片结果分析
缺损形成后，根尖片结果显示 3 颗前磨牙形成
了均匀的骨缺损( 图 3) 。材料植入后，NC 组和 T 组
的缺损区呈现阻射影，但是，这些阻射影的纹理与正
常骨的纹理稍有区别，材料与牙根间缺乏连续的牙
周膜影像( 图 4) 。












如图 7 ～ 9 所示，术后 12 周各组的骨再生高度
明显不同。以 Micro-CT 结果判断最高骨再生高度，
T 组、NC 组 和 BC 组 的 最 高 骨 再 生 平 均 高 度 为
( 4． 50 ± 0． 47) mm、( 1． 75 ± 0． 42 ) mm 和 ( 0． 87 ±
0． 31) mm。3 组差 异 有 统 计 学 意 义 ( F = 263． 48，
P = 0． 00) ，T 组与 NC 组 ( P = 0． 00 ) 和 BC 组 ( P =
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复高度可达( 4． 50 ± 0． 47 ) mm，效果较为理想，与其
它两组相比，差异有统计学意义。且修复骨缺损平
均高度差异大于 2 mm，具有重要的临床意义; 单独
使用贝壳多孔羟基磷灰石基骨修复材料促进牙周组
织再生，修复高度为( 1． 75 ± 0． 42 ) mm，与单纯翻瓣





血液相混合，修复比格犬 5 mm 高度的牙周骨缺损，
获得 的 新 生 牙 槽 骨 高 度 为 ( 3． 5 ± 0． 6 ) mm［5］。
Wikesj 等［6］采用不同浓度 rhBMP-2 与可吸收胶原
海绵复合，修复比格犬 6 mm 高度的牙周骨缺损，获
得新生 牙 槽 骨 修 复 高 度 5． 4 mm，为 缺 损 高 度 的
90%。本研究采用 BMP-2 与贝壳羟基磷灰石联合使
用，修复比格犬 5 mm 高度的牙周骨缺损，获得的新
生牙槽骨高度为 ( 4． 50 ± 0． 47 ) mm。以上结果提
示: 贝壳羟基磷灰石是 BMP-2 的良好载体。另外，本
实验采用的贝壳多孔羟基磷灰石基骨修复材料以牡
蛎壳和鲍鱼壳为原料制备，相对于前 3 类材料，来源






Kwon 等［7］ 在 比 格 犬 下 颌 前 磨 牙 上 制 备 高
5 mm、宽 4 mm 的骨内袋，然后给予人重组生长( 分
化) 因子 5 － 微粒型 β-磷酸三钙( recombinant human
growth-differentiation factor-5 /β-tricalcium phosphate，
rhGDF-5 /β-TCP) ，结 果 显 示: 使 用 rhGDF-5 /β-TCP
新生牙槽骨高度为( 3． 08 ± 0． 74 ) mm。本实验采用
贝壳多孔羟基磷灰石基骨修复材料和 BMP-2 复合的
方法修复比格犬 5 mm 高度的牙周骨缺损，获得的新
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